Prevalência de IgM anti-dengue em doadores de sangue do Distrito Federal by Moura, Drielly Rodrigues





UNIVERSIDADE DE BRASÍLIA 
FACULDADE DE CEILÂNDIA 
















PREVALÊNCIA DE IGM ANTI-DENGUE EM DOADORES DE SANGUE DO 
DISTRITO FEDERAL 
BRASÍLIA, 2019  




















Monografia de Conclusão de Curso 
apresentada como requisito parcial 
para obtenção do grau de 
Farmacêutico, Faculdade de 

































































Orientador(a): Prof. Dr. Rodrigo Haddad 
(Universidade de Brasília – Faculdade de Ceilândia – UnB/FCE) 
 
Co-orientadora: Profa. Dr. Daiani Cristina Cilião Alves Haddad 







Profa. Dr. Thais Alves da Costa Lamounier 




  _  
Prof. Dr. Eduardo Antonio Ferreira 








Como em tudo na minha vida, gostaria de render graças ao meu Senhor 
Jesus, afinal nada seria possível se não fosse por Ele, foi Deus quem abriu essa 
grandiosa porta acadêmica, Ele quem esteve comigo em todas as etapas, ouviu o 
desejo do meu coração e atendeu, me fazendo cumprir essa fase e eu louvo pelos 5 
anos que Ele me proporcionou na Universidade de Brasília. 
Em seguida, agradeço aos meus pais (Rinaldo Moura e Cida Moura) e aos 
meus irmãos (Danyel Moura e Deborah Moura), eles acreditaram em mim quando 
ninguém acreditou, me motivaram do vestibular ao diploma, toda a assistência foi 
me dada, apoio, aconchego e força. Obrigada minha família linda! Se Deus é minha 
base sem dúvidas vocês são meus pilares. 
Por falar em pilares, tenho que agradecer ao meu noivo (Anderson Izaias), 
que de fato é a minha estrutura, afinal ele quem sabe das lágrimas derramadas, as 
noites acordadas, os risos e o sofrimento. Foi meu ombro amigo, quem lutou e me 
deu forças para prosseguir, torceu por mim e se alegrou em cada aprovação. 
Obrigada meu amor, com você ao meu lado esses 5 anos certamente foi mais 
suave! 
E por fim gostaria de agradecer ao meu orientador e co-orientadora (Rodrigo 
Haddad e Daiani Haddad), obrigada por me abraçarem, por confiar e acreditar em 
mim, pela paciência, pelos aprendizados, pelos conselhos e por mostrar que se 
dividir o trabalho o fardo é mais suave e o resultado é implacável. Vocês foram parte 
do cuidado de Deus na minha vida! 




O vírus da Dengue (DENV) é transmitido principalmente pela picada do 
mosquito Aedes aegypti. Indivíduos infectados podem permanecer assintomáticos 
ou apresentar amplo espectro clínico, variando de doença febril autolimitada até 
formas graves. Indivíduos assintomáticos podem apresentar como candidatos a 
doação, principalmente em períodos de surto, causando sérios riscos aos 
receptores, principalmente em imunocomprometidos ou politransfundidos. A 
presença da transmissão, nestes casos, pode ser detectada somente quando 
morbidade e/ou mortalidades significantes são observadas nos receptores de 
transfusão sanguínea. Com o objetivo de avaliar a possibilidade de transmissão do 
DENV por transfusão sanguínea, foram selecionadas aleatoriamente 546 amostras 
de soro de doadores de sangue em um período de surto de dengue no Distrito 
Federal (dezembro de 2015 a maio de 2016), de acordo com o Informativo 
Epidemiológico de Dengue do Distrito Federal, fornecido pela Secretaria de Estado 
de Saúde do Distrito Federal. Em seguida, foi realizado a detecção do anticorpo anti- 
DENV IgM (ELISA) nessas amostras. Observou-se que 513 amostras foram 
negativas para a presença do anticorpo anti-DENV IgM e 33 amostras foram 
positivas (6,04%). A presença do anticorpo anti-DENV IgM neste trabalho sugere 
que os doadores de sangue podem ter sido recentemente infectados com o vírus da 
dengue, uma vez que este é um marcador de infecção recente. A possibilidade da 
presença do DENV em amostras de doadores de sangue pode desafiar o principal 
objetivo dos bancos de sangue, que é fornecer constantemente sangue seguro para 
toda a população. Acredita-se que a implementação de métodos sorológicos e 
moleculares para determinar a presença de anticorpos anti-DENV e a detecção do 
vírus da dengue em doadores de sangue em regiões endêmicas deveriam ser 
implantados a fim de assegurar a qualidade da transfusão sanguínea. 
 





Dengue virus (DENV) is transmitted mainly by the bite of the mosquito Aedes 
aegypti. Infected individuals may remain asymptomatic or present a broad clinical 
spectrum, ranging from self-limiting febrile illness to severe forms. Asymptomatic 
individuals may present as candidates for donation, especially during periods of 
outbreak, causing serious risks to the recipients, especially in immunocompromised 
or polytransfused patients. In these cases, the presence of transmission can be 
detected when the morbidity and / or significant mortalities are observed in blood 
transfusion recipients. In order to evaluate the possibility of transmission of DENV by 
blood transfusion, 546 serum samples from blood donors were randomly selected in 
a dengue outbreak period in the Federal District (December 2015 to May 2016), 
according to the Epidemiological Information of Dengue of the Federal District, 
provided by the State Department of Health of the Federal District. Then, the anti- 
DENV IgM antibody (ELISA) was detected in these samples. It was observed that 
513 samples were negative for the presence of the anti-DENV IgM antibody and 33 
samples were positive (6.04%). The presence of the anti-DENV IgM antibody in this 
work suggests that blood donors may have recently been infected with the dengue 
virus, because this is a marker of recent infection. The possibility of the presence of 
DENV in samples from blood donors may challenge the main purpose of blood 
banks, which is to constantly provide safe blood for the entire population. It is 
believed that the implementation of serological and molecular methods to determine 
the presence of anti-DENV antibodies and the detection of dengue virus in blood 
donors in endemic regions should be implemented in order to ensure the quality of 
blood transfusion. 
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A infecção pelo vírus da dengue (DENV) é considerada a mais importante das 
infecções por arboviroses urbanas (doenças causadas pelos chamados arbovírus, 
ou seja, todos aqueles transmitidos por artrópodes englobando os insetos e os 
aracnídeos). Aproximadamente 2,5 bilhões de pessoas estão expostas ao risco de 
se infectarem em países tropicais e subtropicais, sendo que condições climáticas, 
econômicas e sociais podem favorecer para a proliferação dos vetores. No Brasil, 
em média, mais de 85% da população vive em áreas urbanas e cerca de 20% vive 
em favelas, mocambos, invasões e cortiços. Estes locais possuem habitações 
precárias, oferta de abastecimento de água deficiente e coleta irregular do lixo, 
levando ao aumento dos casos de infecção (VALLE; PIMENTA; CUNHA, 2015). 
O agente etiológico da dengue é um vírus do gênero Flavivirus, transmitida ao 
homem através da picada do Aedes aegypti. Existem quatro sorotipos 
antigenicamente distintos: DENV-1, DENV-2, DENV-3, DENV-4 (RIBAS-SILVA; EID, 
2012). A Dengue é uma doença febril e aguda, e que pode se apresentar de 
diferentes maneiras: infecção inaparente, dengue clássico (DC), febre hemorrágica 
da dengue (FHD), síndrome do choque da dengue (SCD) e dengue com 
complicação (DCC). O período de incubação é de 3 a 15 dias, com média de 4 a 7 
dias. Não existem evidências de imunidade cruzada, ou seja, a infecção por um dos 
quatro sorotipos, só irá conceder imunidade somente para o sorotipo responsável 
pela infecção (TAUIL, 2007). 
Os anticorpos IgM séricos são os primeiros anticorpos a serem produzidos 
quando ocorre a infecção pelo DENV. Assim, a presença destes anticorpos pode ser 
considerada como um marcador de fase aguda da infecção. Os anticorpos IgM são 
detectados em pacientes com dengue entre o terceiro e o quinto dia após o início 
dos sintomas, mas de modo geral podem ser detectados por oito meses após a 
infecção. A presença dos anticorpos contra o DENV pode ser identificada através de 
testes sorológicos em amostra de soro ou plasma. Em geral esses testes devem ser 
realizados a partir do sexto dia de doença, quando os anticorpos começam a surgir, 
de forma que possuem maior importância epidemiológica do que clínica (VILAS et 
al., 2011). Diversas técnicas podem ser empregadas na identificação dos anticorpos, 
dentre elas, reação de inibição da hemaglutinação (IH), fixação do complemento 
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(FC), teste de neutralização (TN) e ensaio imunoenzimático, mais conhecido como 
ELISA (BOTELHO, 2017). 
Há uma possibilidade da transmissão de agentes biológicos através da 
transfusão sanguínea, uma vez que hemocomponentes e hemoderivados podem 
estar contaminados. A transmissão de agentes infectocontagiosos via transfusão 
sanguínea representa um risco para o paciente receptor, devido a reação adversa 
tardia. Dessa forma, se faz necessário tomar medidas que possibilitam a diminuição 
de doenças transmitidas através da transfusão, certificando a seguridade do sangue 
transfundido. Tais medidas abrangem a triagem clínica e epidemiológica, a captação 
de doadores e a triagem sorológica (CARRAZZONE; BRITO; GOMES, 2004). 
Estudos na literatura mostram que existe o risco da contaminação do DENV 
através de hemocomponentes. Em Porto Rico, no ano de 2006, realizou-se um 
estudo calculando o risco de transmissão transfusional. Foi observado que uma 
bolsa de sangue em cada 1.300 doações estaria contaminada. Em 2007, durante 
uma epidemia de dengue, a Fundação do Hemocentro de São Paulo divulgou que 
uma bolsa em cada 1.000 doações poderia estar contaminada pelo vírus. Portanto, 
acredita-se na possibilidade da infecção do vírus da dengue de forma iatrogênica em 
aproximadamente 5.000 pacientes, submetendo o paciente receptor de 
hemoderivados a futuras complicações (RIBAS-SILVA; EID, 2012). 
Visto a possibilidade da transmissão transfusional do DENV, principalmente 
em períodos de surto, este trabalho teve por objetivo realizar uma triagem sorológica 
para observar a presença de anticorpos anti-DENV IgM em doadores de sangue 
atendidos pela FHB, utilizando ensaio imunoenzimático (ELISA). 
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REVISÃO BIBLIOGRÁFICA DO TEMA A SER ESTUDADO 
 
 
I. O Vírus 
 
 
Atualmente, o vírus da Dengue (DENV) é o responsável por uma das mais 
importantes doenças transmitidas por vetores em todo mundo, causando cerca de 
390 milhões de infecções anualmente em mais de 100 países. As principais regiões 
endêmicas são a África, as Américas, o Mediterrâneo Oriental, o Sudoeste Asiático e 
o Pacífico Ocidental, somando mais de 500.000 hospitalizações e provocando mais 
de 25.000 mortes ao ano. Acredita-se que mais de 3,51 bilhões de pessoas (cerca 
de 40% da população mundial) estão inseridas em um contexto de risco. Houve um 
aumento drástico da distribuição geográfica dos tipos de DENV nas últimas décadas, 
tendo como motivos a expansão da principal espécie de vetor, o crescimento da 
população humana, as viagens, o comércio internacional e a crescente urbanização 
nos trópicos e subtrópicos (COSTA, 2017). 
O vírus da dengue pertence ao gênero Flavivírus e à família Flaviviridae. É 
um vírus RNA, de filamento único, envelopado, composto por quatro sorotipos: 
DENV-1, DENV-2, DENV-3 e DENV-4 sendo cada sorotipo constituído por 20 
genótipos; recentemente foi relatado um caso de possível DENV-5 na Malásia 
(MUSTAFA et al., 2015). Esses sorotipos são intimamente relacionados pois são 
geneticamente similares. A hipótese mais aceita é de que eles possam ter evoluído 
independentemente de um ancestral silvestre comum entre 1000-1500 anos atrás 
(OLIVEIRA; DIAS, 2016). 
O DENV-1 possui uma extensa área de distribuição. As linhagens nativas do 
Caribe (1975 a 1985) foram os principais responsáveis por epidemias no Pacífico 
entre os anos 2000 e 2004. O DENV-2 é o que recebe o maior destaque entre os 
DENV’s, pois é considerado o sorotipo mais agressivo. Em 1964 foi encontrado uma 
cepa de referência em um paciente diagnosticado com dengue grave na Tailândia; o 
genótipo III do DENV-2 foi responsável pela primeira epidemia de dengue 
hemorrágica, que ocorreu na América, em 1981, logo após a esse surto o genótipo 
III foi subdivido em dois grandes grupos (subgenótipos). Esta divisão foi feita devida 
a localidade que cada sub genótipo acometeu, pois um foi encontrado no Sudoeste 
da Ásia e o outro em amostras coletadas na América Central, América do Sul e 
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Caribe. O sorotipo 3 (DENV-3) foi identificado em áreas marítimas do Sudoeste da 
Ásia, sendo que o genótipo V foi o responsável pela epidemia no Brasil nos anos de 
2002 a 2004 (COSTA, 2017). Por fim, DENV04 foi registrado em vários casos 
importados do Japão, China e Brasil; um estudo recente detectou um potencial de 






A principal forma de transmissão do DENV é através da picada do mosquito 
Aedes aegypti. Já no continente asiático, o vetor principal é o Aedes albopictus, que 
possui capacidade proliferativa e morfologia bastante parecidas com o A. aegypti, e 
é responsável por alguns surtos (DIAS et al., 2010). 
A transmissão por transplante de medula óssea e transmissão vertical 
intraparto já são relatados na literatura, mas ainda se faz necessário mais estudos 
sobre essas formas de transmissão. Há vários relatos que descrevem que o DENV 
foi constatado em sangue de doadores, nos hemocentros de áreas endêmicas de 
infecção por dengue, como: Austrália, Porto Rico, Honduras e Brasil, tornando a 
transmissão por transfusão sanguínea uma possibilidade real (CHEN; WILSON, 
2004). 
Anualmente ocorrem aproximadamente 50 a 100 milhões de novas infecções 
pelo DENV. Vários desses casos evoluem com manifestações mais graves, 
estimando-se 20.000 mortes relacionadas com esta doença; 2.5 bilhões de pessoas 
residem em países endêmicos de alto risco de transmissão do DENV (DIAS et al., 
2010). 
 
III. Sinais e Sintomas 
 
 
A dengue, devido aos sintomas clínicos, é descrita como a ponta do iceberg, 
pois, se admite que a grande maioria dos casos não são notificados. Estudos 
alegam que menos de 10% dos casos de dengue seriam relatados, por causa do 
alto índice de infecções assintomáticas (50% a 90%). O período de incubação varia 
de 3 a 11 dias após a picada do mosquito. Quando o indivíduo começa a apresentar 
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a sintomatologia mais comum é indício de que ele está no seu pico máximo de 
viremia, que termina de cinco a sete dias após o início da febre (FERREIRA, 2013). 
A dengue é caracterizada por três fases clínicas: febril, crítica e de 
recuperação. i) Na fase febril, os sintomas podem durar entre dois a sete dias, sendo 
os que se seguem: temperatura axilar normalmente alta, podendo variar entre 39° a 
40°C, mialgia generalizada, artralgia, cefaleia e dor retro orbitária; cerca de 50% dos 
pacientes, podem alegar o aparecimento do exantema, com disseminação crânio 
caudal, acometendo, por vezes, faces palmares e plantares, podendo se manifestar 
de forma pruriginosa ou não; ii) A fase crítica da Dengue é caracterizada pela 
defervescência, e ocorre entre o quinto e o sétimo dia da doença. Nessa fase podem 
aparecer os sinais de alarme, justificando a necessidade de um maior cuidado, pois 
uma evolução clínica para as formas graves da doença está mais propícia. O 
aumento da permeabilidade vascular é um sinal de alarme e indica o 
extravasamento plasmático; deve haver uma atenção extra aos sinais e sintomas 
como dor abdominal intensa e contínua, vômitos persistentes, hipotensão postural, 
lipotimia, letargia, irritabilidade, sangramento de mucosas, acúmulo de líquidos – 
ascite ou derrame pleural – e aumento do fígado; iii) Na dengue grave os sinais e 
sintomas estão associados ao choque, sangramentos e a disfunção de órgãos estão 
presentes. Nessa fase podem ocorrer a perda crítica de volume plasmático, 
repercussão da insuficiência hemodinâmica prolongada com comprometimento de 
órgãos e sistemas e ativação da resposta inflamatória sistêmica (CAMPOS J. M. et. 
al, 2018). 
 
IV. Marcadores Sorológico e Diagnóstico 
 
 
Na infecção primária, os anticorpos IgM anti-DENV são produzidos a partir do 
quinto e sexto dia após a infecção e são capazes de neutralizar o vírus de forma que 
seu aparecimento marca o declínio da viremia. Anticorpos IgM podem ser 
detectados no soro por aproximadamente oito meses. Os anticorpos IgG anti-DENV 
surgem após sete a dez dias de evolução, apresentando um pico e em seguida uma 
diminuição considerável; podem persistir por toda a vida, fornecendo imunidade 
sorotipo específica (DIAS et al., 2010). Na fase secundária, as IgM estão em baixos 
títulos e não apresentam valor clínico. A elevação significativa do IgM 
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posteriormente pode estar relacionada com uma nova infecção provocada por outro 
sorotipo, pois o contato com um sorotipo não confere imunidade aos demais) (Figura 











Figura 1. Marcadores sorológicos durante a infecção por DENV. Fonte: Adaptado de 
Castellanos & Coronel–Ruiz (2014) 
 
 
O diagnóstico da dengue em humanos é feito com base em dados clínicos, 
epidemiológicos e laboratoriais. Estes últimos podem ser realizados por exames 
inespecíficos e específicos, sendo feitas logo após a defervescência; baseiam-se na 
detecção de anticorpos IgG e IgM anti-DENV (FERREIRA, 2013). 
Para a detecção do anticorpo IgM anti-DENV, o ELISA possui um alto grau de 
confiabilidade, especificidade e sensibilidade, sedo recomendado para avaliação em 
grande escala, uma vez que é rápido e de menos dispendioso (ANTUNES et al., 
2013). O ELISA é usado para comparação de análises de vários estudos, pois é 
sensível e não é necessário um alto treinamento, ou seja, é de fácil acesso. Devido  
a essas características o ELISA é o teste que é usado rotineiramente para a 
detecção de IgG e IgM contra a dengue em amostras de soro ou plasma, sendo o 
exame mais útil e eficaz para vigilância (VILAS et al., 2011). 
 
V. Segurança Transfusional 
 
 
A transmissão de DENV por transfusão de sangue foi documentada em dois 
receptores de Singapura. A doença tem uma viremia transitória após a infecção 
podendo ser assintomática. Ainda, pode ocorrer apenas sintomas leves. Quadros 
assim, podem contribuir significativamente para a transmissão do DENV via 























DENV os receptores podem apresentar dengue grave (RODRIGUÉZ et al., 2009). 
De acordo com Glubler (2004) e Tauil (2002), os principais fatores de riscos que 
podem colaborar para os casos graves de dengue são: o tipo de cepa do sorotipo do 
vírus infectante, a condição genética e imunitária do paciente, correlação com outras 
enfermidades e infecção. 
Os pacientes que são submetidos a transfusões sanguíneas são aqueles que 
possuem doenças genéticas (talassemia ou anemia falciforme), que estão sujeitas a 
passar por procedimentos cirúrgicos, que possuem sangramento excessivo, 
traumatismos, que são portadores de doenças ou fatores que podem causar uma 
baixa na imunidade, pacientes oncológicos, entre outros. Assim, sabendo que se 
trata de pessoas que necessitam de um cuidado clínico mais elevado, se faz 
necessário o fornecimento de um sangue totalmente seguro por se tratar de 
pacientes com maior imunocomprometimento (CATÃO, 2012). 
A contaminação de agentes infectocontagiosos nos hemocompetentes e 
hemoderivados representa um maior risco para o paciente receptor, devido a reação 
tardia adversa. Desta forma, para fornecer um sangue seguro é necessário a criação 
de condutas que diminuem a probabilidade de uma possível infecção. Os fatores  
que contribuem para a diminuição de doenças transmitidas através da transfusão 
sanguínea são a captação de doadores, triagem clínica e epidemiológica e triagem 
sorológica (CARRAZZONE; BRITO; GOMES, 2004). 
Todavia, a triagem sorológica nos doadores não certifica 100% de segurança, 
ou seja, ainda há possibilidade de difusão de agentes infecto-contagiosos. O 
Ministério da Saúde determina a realização de testes para hepatite B e C, HIV, sífilis, 
HTLV I/II, doença de Chagas em todas as unidades coletoras de sangue no Brasil, e 
malária nas áreas endêmicas. (MINISTÉRIO DA SAÚDE, 2016) A inclusão da 
pesquisa do DENV nos bancos de sangue, já está sendo considerado a sua 
implantação principalmente em locais com clima tropical e subtropical, até mesmo 
porque 50-90% das pessoas infectadas pelo DENV são assintomáticos. Logo, esses 
doadores não são diagnosticados e/ou notificados para as autoridades sanitárias, 
pondo em risco a saúde do receptor. 
Estudos na literatura mostram que existe o risco da contaminação de dengue 
através da transfusão sanguínea. Em Porto Rico, no ano de 2006 (RAMOS, 2008), 
realizou-se um estudo em que o risco de transmissão transfusional de DENV foi 
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calculado em 1/1.300 doações. Em 2007, a Fundação do Hemocentro de São Paulo, 
afirmou que poderia ocorrer a transmissão de DENV em 1/1.000 doações durante 
um período de surto. Portanto, acredita-se que aproximadamente 5.000 pacientes 
poderiam ter sido contaminados de forma iatrogênica, submetendo o paciente 
receptor de hemoderivados a futuras complicações (RIBAS-SILVA; EID, 2012). Por 
não haver triagem sorológica do dengue em bancos de sangue, doadores podem 
estar infectados pelo DENV e serem indivíduos assintomáticos, causando uma vasta 
disseminação do vírus na comunidade (DIAS et al., 2012). É necessário haver mais 







A presença de vírus como o da dengue pode desafiar o principal objetivo dos 
bancos de sangue, sendo este o de fornecer constantemente sangue seguro para 
toda a população. A grande preocupação seria a contaminação dos derivados de 
sangue com um patógeno responsável por infecções assintomáticas em alguns 
indivíduos saudáveis (e que são doadores de sangue), podendo ser detectado 
somente quando morbidade e/ou mortalidade significantes forem observadas nos 
receptores de transfusão sanguínea. 
Assim, a avaliação da presença de anticorpos de fase aguda (IgM) da  
Dengue torna-se pertinente diante o risco elevado de transmissão destes vírus em 
transfusões de sangue, principalmente em receptores imunocomprometidos ou 
politransfundidos. Ressalta a relevância do estudo epidemiológico constante em 
regiões endêmicas e o quanto é necessário a implementação de testes anti-dengue 
na triagem molecular no banco de sangue e hemoderivados, uma vez que põe em 









- Avaliar a soroprevalência do IgM anti-dengue (contato recente/presença do vírus) 






- Determinar o período de maior número de casos prováveis de dengue entre 2015 e 
2017; 
- Determinar o número mínimo de amostras a serem testadas (cálculo amostral); 
- Determinar a soroprevalência de IgM anti-dengue em doadores de sangue no 
período de maior número de casos de dengue (período de surto); 
- Determinar a soroprevalência estimada, tendo como base o número total de 
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Abstract: The Dengue virus (DENV) is transmitted mainly by the bite of the mosquito 
Aedes aegypti. Infected individuals may remain asymptomatic or present a broad 
clinical spectrum, ranging from self-limiting febrile illness to severe forms. 
Asymptomatic individuals may present as candidates for donation, causing serious 
risks to the recipients, especially in immunocompromised or polytransferred 
individuals. The presence of transmission in these cases can only be detected when 
morbidity and / or significant mortalities are observed in blood transfusion recipients. 
A total of 546 samples of a dengue outbreak period in the Federal District were 
randomly selected, according to the Bulletin of Dengue Epidemiological Information 
provided by the Federal District Health Department (2015-2017). An anti-dengue IgM 
capture immunoenzymatic assay was performed for these samples. After the tests, 
513 (93.96%) negative samples and 33 (6.04%) positive samples were observed for 
the presence of anti-dengue IgM antibody, suggesting that blood donors may have 
had recent contact with the dengue virus. On the other hand, the presence of viral 
antigen (NS1) or presence of viral RNA is necessary to confirm the presence of the 
virus. Although IgM is a classical acute phase marker (present concomitantly with the 
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virus), its presence in the serum may be persistent for months, being present even 
after the virus particles have been eliminated. The assessment of the presence of 
Dengue acute phase antibodies (IgM) (when the virus may be present) becomes 
relevant in view of the high risk of transmission of these viruses in blood transfusions. 
The introduction of serological and molecular methods to determine the presence of 
anti-dengue antibodies and / or detection of dengue virus in blood donors in endemic 
regions could be deployed to ensure the quality of blood transfusion. This is the first 
study showing the prevalence of anti-dengue IgM in blood donors in the Federal 
District and provides important information about the circulation of DENV in the 
Center-West region of Brazil. 
Resumo: O vírus da Dengue (DENV) é transmitido principalmente pela picada do 
mosquito Aedes aegypti. Indivíduos infectados podem permanecer assintomáticos 
ou apresentar amplo espectro clínico, variando de doença febril autolimitada até 
formas graves. Indivíduos assintomáticos podem ser candidatos a doação, causando 
sérios riscos aos receptores, principalmente em imunocomprometidos ou 
politransfundidos. A presença da transmissão, nestes casos, pode ser detectada 
somente quando morbidade e/ou mortalidades significantes forem observadas nos 
receptores de transfusão sanguínea. Foram selecionadas aleatoriamente 546 
amostras de um período de surto de dengue no Distrito Federal, de acordo com o 
Informativo Epidemiológico de Dengue do DF (2015-2017), fornecido pela Secretaria 
de Estado de Saúde do Distrito Federal. Para estas amostras foi realizado um  
ensaio imunoenzimático de captura IgM anti-dengue. Após os testes foram 
observadas 513 (93,96%) amostras negativas e 33 (6,04%) amostras positivas para 
a presença do anticorpo IgM anti-dengue, sugerindo que os doadores de sangue 
podem ter tido contato recente com o vírus da dengue. Por outro lado, a presença do 
antígeno viral (NS1) ou presença do RNA viral é necessária para confirmação da 
presença do vírus. Apesar do IgM ser um marcador clássico de fase aguda, estando 
presente concomitantemente com o vírus, sua presença no soro dos pacientes pode 
ser persistente por meses, estando presente mesmo depois da eliminação das 
partículas virais pelo organismo. A avaliação da presença de anticorpos de fase 
aguda (IgM) da Dengue (momento em que o vírus pode estar presente) torna-se 
pertinente diante do risco elevado de transmissão destes vírus em transfusões de 
sangue. A introdução de métodos sorológicos e moleculares para determinar a 
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presença de anticorpos anti-dengue e/ou detecção do vírus da dengue em doadores 
de sangue em regiões endêmicas poderiam ser implantados a fim de assegurar a 
qualidade da transfusão sanguínea. Este é o primeiro trabalho mostrando a 
prevalência de IgM anti-DENV em doadores de sangue no Distrito Federal, e fornece 






A dengue é conhecida desde meados do século XVIII, dita como uma 
entidade nosológica, mas só no fim da segunda guerra mundial a dengue se 
apresentou como um grande problema de saúde pública. Atualmente, é considerada 
a mais importante arbovirose urbana benigna. De acordo com Denise Valle e 
colaboradores (1), aproximadamente 2,5 bilhões de pessoas estão expostas ao risco 
de infecção em países tropicais e subtropicais, sendo que condições climáticas, 
econômicas e sociais podem favorecer para a proliferação dos mosquitos vetores. 
No Brasil, em média, mais de 85% da população vive em áreas urbanas e cerca de 
20% vive em favelas, mocambos, invasões e cortiços, locais onde são precárias as 
habitações, a oferta de abastecimento de água e a coleta regular do lixo, 
aumentando desta forma os casos de infecção. 
O agente etiológico da dengue é um vírus do gênero Flavivirus, transmitido ao 
homem através da picada do Aedes aegypti. O vírus possui quatro sorotipos 
antigenicamente distintos: DENV-1, DENV-2, DENV-3, DENV-4. Sendo uma doença 
febril e aguda, pode se apresentar de diferentes maneiras: infecção inaparente, 
dengue clássico (DC), febre hemorrágica da dengue (FHD), síndrome do choque da 
dengue (SCD) e dengue com complicação (DCC). O período de incubação é de 3 a 
15 dias, com média de 4 a 7 dias. Não há indícios de imunidade cruzada, ou seja, a 
infecção por um dos sorotipos só confere imunidade para aquele sorotipo e uma vez 
instalada em uma região habitada, a doença existirá por um longo período. (2) 
Os mecanismos que determinam a apresentação clínica da doença sobre a 
forma clássica ou hemorrágica ainda são desconhecidos. Entre as hipóteses 
fisiopatogênicas da forma hemorrágica da doença, as mais aceitas são em função 
da presença de anticorpos antivirais: um indivíduo previamente infectado com um 
dos quatro sorotipos da dengue tem anticorpos antivirais circulantes não 
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neutralizantes; caso ocorra uma outra infecção por sorotipo diferente, o vírus é 
reconhecido por esses anticorpos, mas a replicação não chega a ser inibida ou 
neutralizada. Um complexo antígeno-anticorpo é formado, aumentando a replicação 
do vírus e facilitando assim a penetração viral em um macrófago por opsonização. 
Mediadores vasoativos são liberados por macrófagos levando ao aumento na 
permeabilidade vascular e, consequentemente, ao extravasamento de plasma pela 
parede de vasos, hipovolemia e choque. (3) 
Os anticorpos IgM séricos são os primeiros anticorpos a serem produzidos 
quando há uma infecção, sendo considerados marcadores de fase aguda. Esses 
anticorpos podem ser detectados em pacientes com dengue entre o terceiro e o 
quinto dia após o início dos sintomas, e em geral, podem persistir durante três 
meses, embora possam ainda ser detectados oito meses após a infecção. A 
presença dos anticorpos IgM anti-DENV pode ser identificada através de testes 
sorológicos em amostra de soro ou plasma. Em geral, esses testes devem ser 
realizados a partir do sexto dia de doença, quando os anticorpos começam a surgir, 
embora possuam maior importância epidemiológica do que clínica. Diversas técnicas 
podem ser empregadas na identificação desses anticorpos, dentre elas, reação de 
inibição da hemaglutinação (IH), fixação do complemento (FC), teste de 
neutralização (TN) e ensaio imunoenzimático (ELISA). (4) 
A transmissão de agentes infecto-contagiosos através da transfusão 
sanguínea nos hemoderivados e hemocomponentes é caracterizada pela reação 
adversa tardia de maior risco para o receptor de sangue. Para garantir a segurança 
do sangue que será transfundido são necessárias ações que minimizam a 
possibilidade de transmissão de doenças pela transfusão. Tais ações envolvem a 
captação de doadores, triagem clínica e epidemiológica e triagem sorológica. (5) 
Estudos na literatura evidenciam os riscos da contaminação de dengue 
através de bolsas de sangue. Em 2006, um estudo realizado em Porto Rico calculou 
o risco de dengue transfusional, em que uma em cada 1.300 doações incorporaria o 
vírus. Este dado foi ultrapassado quando a Fundação do Hemocentro de São Paulo 
divulgou que uma em cada 1.000 bolsas estaria contaminada. (6) Portanto, acredita- 
se na possibilidade da infecção do vírus da dengue de forma iatrogênica, 
submetendo o paciente receptor de hemoderivados a futuras complicações. 
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Segundo dados do Ministério da Saúde, aproximadamente 3,5 milhões de 
pessoas fazem transfusão no País. Os procedimentos estão a cargo dos 27 
hemocentros coordenados, além dos 500 serviços de coleta. Atualmente, 1,8 % da 
população brasileira faz doação. (7) Diante do grande número de doações e da 
possibilidade de transmissão de DENV via transfusão sanguínea, principalmente 
durante surtos, a triagem sorológica para detectar a presença de anticorpos IgM 
específicos para os quatro sorotipos da dengue em doadores de sangue atendidos 
pelo FHB é uma medida de vigilância importante para definição de novos protocolos 





Este trabalho visa avaliar, por ensaio imunoenzimático, a presença do 
anticorpo IgM anti-DENV em amostras obtidas de doadores de sangue da Fundação 
Hemocentro de Brasília. 
 




O período estudado foi determinado através da análise dos dados notificados 
de casos prováveis de dengue no período compreendido entre 2015 e 2017 obtidos 
através dos Informativos Epidemiológicos de Dengue, Chikungunya e Zika da 
Secretaria do Estado de Saúde do Distrito Federal. Esses informativos utilizam 




No intervalo do período estudado, houveram 28.238 doações voluntárias de 
sangue para a Fundação Hemocentro de Brasília. Para determinar a quantidade 
mínima de amostras a serem utilizadas, houve o auxílio da calculadora 
epidemiológica online www.openepi.com. (8) A realização deste cálculo amostral é 
importante, pois torna os dados representativos. Os parâmetros utilizados foram: 
Erro de 5%, frequência esperada de 50% e Intervalo de Confiança (IC) de 95%. 
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Coleta das amostras 
 
Foram adquiridas 546 amostras de soro de doadores de sangue, essas 
amostras são originárias de um banco de retro vigilância e ficam estocadas por lei  
no hemocentro por pelo menos seis meses; posteriormente são descartadas. Logo, 
as amostras utilizadas para o estudo foram adquiridas após o descarte das mesmas 
na Fundação Hemocentro de Brasília durante um período de surto de Dengue 
(dezembro de 2015 a maio de 2016), determinado de acordo com o Informativo 
Epidemiológico de Dengue, Chikungunya e Zika do DF (9), fornecido pela Secretaria 
de Estado de Saúde do Distrito Federal. O projeto foi aprovado pelo comitê de ética 
em pesquisa em seres humanos (protocolo CAAE: 62718016.0.3001.5440). 
 
Ensaio imunoenzimático (ELISA) 
 
Para    detecção    de    anticorpos     IgM    antidengue     foi     utilizado     o 
kit Panbio® Dengue IgM Capture ELISA (10) (Abbot, Chicago, Illinois, EUA), de 
acordo com as recomendações do fabricante. A absorbância resultante dos testes  
foi determinada em comprimento de onda de 450 nm com um filtro de referência de 
600 nm a 650 nm, utilizando-se do espectofotômetro da BioTek™ ELx800™ 
Absorbance Microplate Readers (Thermo Fisher Scientific, Hampton, Nova 
Hampshire, EUA), utilizando-se o software Gen5™ Version 2.09 (Biotek, Winooski, 
Vermont, EUA). As amostras que apresentarem resultados duvidosos foram 
repetidas, após os testes, os resultados foram analisados e a prevalência 
encontrada e prevalência esperada (baseada na população total de doadores no 




Para calcular a prevalência esperada do anticorpo IgM, foi utilizado a 
calculadora epidemiológica (www.openepi.com). (8) Para efetuar esse cálculo, foi 
considerado: 28.238 doadores (população total de doadores de sangue no período 






A avaliação do número de casos prováveis de dengue durante os anos de 
2015 a 2017 mostrou que o período de maior número de casos notificados de 
dengue (período de surto) foi entre dezembro de 2015 e maio de 2016, com 17.718 
casos registrados. Portanto, esse período foi escolhido para o estudo, conforme 





Figura 2. Número de casos prováveis de dengue. O número de casos prováveis de dengue 
foi baseado no Informativo Epidemiológico de Dengue, Chikungunya e Zika da Secretaria do 
Estado de Saúde do Distrito Federal, durante os anos de 2015 a 2017. A caixa cinza 
representa o período em que as amostras foram obtidas. 
Durante o período escolhido para a realização do estudo (período de surto) 
houveram 28.238 captações de sangue na Fundação Hemocentro de Brasília e 
17.718 casos prováveis de dengue (dezembro de 2015 a maio de 2016). O cálculo 
amostral determinou que o número mínimo de amostras a serem testadas para que 







Figura 3. Estratégia experimental. Após identificação do período com maior número de 
casos notificados de dengue, foi realizado o cálculo amostral, a coleta das amostras, a 
detecção e determinação da prevalência do IgM anti-DENV. 
 
Apesar do número mínimo de amostras obtido no cálculo amostral ser de 380 
amostras, foram testadas um número maior de amostras (546). Destas, 382 
amostras foram obtidas de doadores do sexo masculino (65,8%) e 164 de doadores 
do sexo feminino (34,2%). A média de idade dos homens foi de 36,1 anos e das 
mulheres de 33,2 anos (Tabela 1). Após a análise, observamos que 25 homens 
(6,54% do total de homens) e 8 mulheres (4,87% do total de mulheres) 
apresentaram resultado positivo para IgM anti-DENV, totalizando 6,04% (número da 
soroprevalência aparente, ou seja, baseada apenas nas 546 amostras testadas) dos 
pacientes (considerando homens e mulheres). Porém, considerando o número de 
doadores de sangue no período do estudo (28.238 doadores), a análise estatística 
realizada demonstrou que a prevalência real estimada (sendo um número 
representativo para o total de doações) para a presença do IgM anti-DENV estava 
entre 4,34% e 8,37% (IC: 95%) (Tabela 1). 
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Nº 382 164 546 ------------- 
 (65,8%) (34,2%) (100%)  
Média de idade (± 36,1 33,2 34,7 ------------- 










6,04% (4,34 a 
 (6,54%)  (6,04%)* 8,37%) 
DP: Desvio Padrão; IC: intervalo de confiança. 
*Prevalência aparente encontrada neste estudo. 






No Brasil, a arbovirose mais predominante é a dengue, e por não haver 
medidas governamentais voltadas ao controle dos surtos recidivos, a infecção pelo 
DENV vem representando um dos maiores problemas de saúde pública na 
atualidade. (11) 
Em 2016, o Distrito Federal (DF) vivenciou um dos maiores surtos de DENV já 
registrados; de acordo com o Sistema de Informação de Agravos de Notificação 
(SINAN) foram notificados 17.718 casos. A Fundação Hemocentro de Brasília (FHB) 
em abril de 2017, coletou 17.069 bolsas de sangue, sendo que a média mensal é de 
4.267. De acordo com os dados da FHB (7), em Brasília, as doações são 83,4% 
espontâneas e 43,4% delas são feitas por homens. Nesse período, foram feitas 22,6 
mil transfusões, incluindo as do Sistema Único de Saúde (SUS) e da rede privada. A 
Fundação Hemocentro é uma instituição pública e pode coletar até 11.088 bolsas de 
sangue por mês e atende 100% da demanda do SUS por hemocomponentes. A 
unidade faz a gestão de 12 agências transfusionais espalhadas pelos hospitais da 
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rede pública de saúde do DF. Em 2016, foram coletadas 54.928 bolsas de sangue e 
feitas 74.877 transfusões. 
Uma vez que o vírus pode ser transmitido através de transfusões sanguínea, 
o estudo da prevalência de DENV e dos marcadores de infecção é de grande 
importância em hemoderivados. A vida de pacientes, em grande parte 
imunocomprometidos, é colocada em risco quando da possibilidade de receptação 
de sangue de doadores infectados pelo DENV. Estudos já demostraram a presença 
da partícula viral em doadores de sangue. Foi identificado uma prevalência alta de 
viremia assintomática por DENV em doadores de sangue em alguns estados 
brasileiros, como por exemplo: Rio de Janeiro (0,51%) e Recife (0,80%). (12) 
A presença de IgM anti-DENV em 6,04% dos doadores sugere que estes 
podem ter tido contato recente com o vírus, podendo até mesmo estarem infectados; 
uma vez que a persistência de IgM pode ser encontrado por meses após a infecção 
(13, 14). Esse fato demonstra que, durante a entrevista, os doadores de sangue 
negaram qualquer tipo de sintoma, revelando que houve um número significativos de 
infecções assintomáticas por DENV durante o período coletado. 
Estudos soroepidemiológicos representam uma metodologia fundamental 
para complementar a compreensão da doença na população estudada. Os testes 
IgM anti-DENV, representa umas das principais estratégias para identificar as 
infecções agudas e a circulação do vírus durante o período de surto. Este estudo, 
detectou uma prevalência de Igm anti-DENV de 6,04%, taxa comparada a 
soroprevalência no município do Rio de Janeiro (8,8%) (15) e de um estudo da Arábia 
Saudita (5,5%) (16). Na Índia, foram encontrados níveis mais elevados de anti-DENV 
IgM, onde 13,5% dos doadores possuíam esse marcador. (17) 
Durante um surto em 2014 na China, foi efetuado um levantamento de dados 
entre doadores de sangue relatando uma prevalência de IgM anti-DENV de 2,4%; 
em 2015 esse valor caiu para 0,4% (18). Esse decréscimo pode ser resultado das 
ações do Centro Chinês de Doenças (CCD), aperfeiçoando as estratégias referente 
ao controle e prevenção para DENV. Em Cingapura e na Austrália (regiões que o 
DENV é endêmico), foi detectado uma soroprevalência menor sendo essas de 
2,83% e 0,22% respectivamente (19); esses valores, são consequência de possíveis 
medidas de controle para conter os surtos de DENV em países mais desenvolvidos. 
Este contraste de soroprevalência entre as localidades geográficas citadas 
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anteriormente, pode ser devido ao rigoroso processo de seleção de doadores de 
sangue (19), reforçando a importância da introdução de métodos sorológicos e 
metodológicos nos hemocentros do Brasil, no intuito de reduzir a possibilidade de 





A introdução de métodos sorológicos e moleculares para determinar a 
presença de anticorpos anti-DENV e/ou detecção do vírus da dengue em doadores 
de sangue em regiões endêmicas, ou em períodos de surtos, deveriam ser 
implantados com a finalidade de fornecer uma transfusão segura aos receptores, 
visto que a circulação do vírus ocorre de forma assintomática em indivíduos 
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